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摘要    量子点(quantum dots, QDs)作为一种新型的纳米材料已备受关注. 由于其
独特的荧光特性, 量子点已经成功地应用于生命科学等领域. 近年来, 量子点的生
物学毒性效应及其环境影响成为新的研究热点. 本文综述了量子点毒性效应的相
关研究, 并对该领域的前景及研究方向进行了评述和展望.  











渐受到人们的重视[1,2]. 量子点(quantum dots, QDs), 
也称半导体纳米微晶体, 是一种由Ⅱ-Ⅵ族或Ⅲ-Ⅴ族











量子点是一种以 CdSe, CdTe等为核, ZnS, ZnSe等作
为表面薄层的核/壳结构的物质, 此结构不仅能得到
较高的发光产率和较好的光化学稳定性[7,8], 并能有














能的微粒. 研究发现, 只需要 5、6种颜色并结合 6种
不同发光强度的量子点进行组合得到的量子点微粒



























化态), 量子点浓度, 受体细胞(活体)的种类, 以及培




2.1  量子点理化结构对细胞毒性的影响 
2004 年, 人们开始围绕量子点结构与其毒性的
关系展开讨论, 见表 1. Shiohara 等[16]探讨了量子点
CdSe/ZnS 的粒径大小对细胞活性的影响. 三种不同




表 1  量子点理化结构对其毒性的影响 

























红色: 5.2±0.1 nm  













CdSe/ZnS 加合物:  




















100 µg/mL: 50%细胞活性 







































PEG, silane:  












































































原代肝细胞(HC)的存活率进行了考察. 通过 MTT 法
实验发现: 即使在低剂量(0.1 mg/mL)暴露浓度下, 细
胞活性也会显著性地降低. 另外, QD520和QD570对




QD520下 Vero细胞的存活率进行了考察. 结果表明, 
细胞存活率存在明显的剂量-效应和时间-效应关系, 
即随着暴露浓度和暴露时间的增加, 细胞存活率也
显著性降低. 这与 Zhang[17]等研究的不同尺度 CdTe





有红色发射光的 CdTe(Red型, 直径为 5.2±0.1 nm)主
要 分 布 在 细 胞 质 中 , 而 具 有 绿 色 发 射 光 的
CdTe(Green 型, 直径为 2.2±0.1 nm)则主要分布在细
胞核内部. 此外, 两种不同粒径的 CdTe在 10 µg/mL
时均表现出显著的细胞增殖毒性 . 但在高剂量(100 
µg/mL)暴露条件下, Red型和 Green型对细胞代谢活













QD-COOH, QD-NH2, QD-OH, QD-OH/COOH 和
QD-NH2/OH 五种亲水性量子点. 结果表明, 这五种
量子点的荧光强度和最大荧光发射波长都有一定程
度的改变. 通过彗星实验, 对比了不同量子点的遗传
毒性. 实验发现, 在 2 µmol/L的暴露浓度下对WTK1
作用 2 h, 只有 QD-COOH 呈现高毒性, 而其他官能
团修饰的量子点在同等条件下均呈现低毒或无毒 . 
为了确认毒性来源, 研究者单独对 MUA、半胱氨盐




分析了量子点外层包覆 SiO2 后对细胞毒性的影响. 
他们利用反相微乳技术制备了稳定性好且量子产率
较高(17%~20%)的SiO2/ZnS-CdSe和SiO2/CdSe, 并与
MAA-CdSe 和 PA/ZnS-CdSe 进行了细胞毒性的比较. 
毒性测试表明: SiO2/QD对 Cos7, NIH 3T3和 HepG2
三种细胞的毒性远小于同等条件下 MAA/QD 和
PA/QD 的细胞毒性. 他们推测这种毒性的降低主要
是因为 SiO2包覆有效抑制了 CdSe的降解. Guo等[21]
分别用 Fluronic 68 (F-68)、溴代十六烷基三甲胺
(CTAB)和十二烷基磺酸钠(SDS)作为量子点 CdSe 表
面聚合物壳层, 并比较了这三种量子点对 HepG2 细
胞活性的影响. 结果发现: F-68 修饰后的量子点, 其
细胞毒性远小于 CTAB 和 SDS 修饰后的毒性. Cho  
等[22]比较了四种表面经过不同修饰的量子点(MPA- 
CdTe, Cys-CdTe, NAC-CdTe和Cys-CdSe/ZnS)对人乳
腺癌细胞增殖毒性的影响 . 实验结果表明 : 在 10 








裹的 CdSe/ZnS, 且小颗粒(绿色发射光, 粒径约 13 
















同的规律: 裸核 QD>(750)-PEG-QD>(6000)-PEG-QD.  
2.2  量子点在活体内的毒物动力学研究 
毒物动力学是研究毒理学效应的重要参考依据, 
但目前关于量子点毒物动力学的报道较少 . Ballou 
等[25]将两亲性的聚丙烯酸包覆于 QD的表面, 并键合
上不同分子量(750和 5000)的 PEG, 以 20 pmol QD/g
体重的剂量, 通过尾静脉注入小鼠体内. 结果表明: 
聚合物分子量的不同导致了小鼠对量子点吸收水平
上的差异. 无损伤荧光影像显示: (750)-PEG-QD在给
药 1 min后就能被肝脏吸收, 但 1 h后几乎完全被清
除; 而(5000)-PEG-QD在注射后 1~3 h内才被肝脏吸
收. Fischer等[26]将具有 ZnS/CdSe结构的量子点经过
巯基十一酸/赖氨酸(QD-LM, 约 25 nm)包被后再与牛
血清白蛋白交联 (QD-LM-BSA, 约 80 nm), 以 16 





百分比却存在显著性差异, 分别为 36.4%和 99.5%; 
在清除方面, QD-LM 和 QD-LM-BSA 在血浆中的清
除速率分别为 0.59±0.16 mL·min−1·kg−1和 1.23±0.22 
mL·min−1·kg−1, 对应的半衰期为 58.5±17.0 和
38.7±3.5 min; 在代谢产物(尿液和粪便)中, 并没有检
测出量子点的存在. 类似地, Yang[27]等研究了商品化
量子点(5000)-PEG-ZnS/CdTe (QD705, 约 13 nm)在小
鼠体内的毒物动力学行为. 他们以 40 pmol QD(约
1.12 pmol QD/g 体重)的剂量, 通过尾静脉注射至小
鼠体内. 结果表明: 肝脏和脾脏是 QD705 的主要富
集器官; 血浆中的清除速率为 2.3 mL·h−1·kg−1, 半衰
期 t1/2为 18.5 h, 这远大于 Ballou[25](QD630, QD645
和 QD655 的 t1/2为 12~70 min)和 Fischer[26](t1/2 < 60 
min)报道的结果; 同 Fischer结果一样, 在单次给药后
0~28 天的过程中, 尿液和粪便中也未检测出量子点. 
但 Ballou 等[25]通过肠道内存在量子点荧光的现象, 












了解这些未知的化学过程, 机理研究是很重要的.  
2.3  量子点对机体的氧化损伤效应及机理研究 
近年来, 一些研究组从不同角度对量子点的致
毒机理展开了讨论. Derfus 等[28]发现, 以巯基乙酸
(MAA)为分散剂, 三辛基氧化膦(TOPO)包裹的 CdSe
量子点在空气中氧化 30 min 后与细胞作用, 细胞活
性从 98%显著降低为 21%. 由此推测, 这种细胞毒性
可能是 CdSe 表面发生氧化反应所引起的. 为验证这
种假设, 研究人员采用紫外照射的方法加速 CdSe 的
氧化过程, 结果表明: 细胞活性随氧化时间的增加而
显著降低, 并存在明显的时间-效应关系. 通过对体
系中 Cd2+自由溶解态浓度的测定发现: 同等条件下, 
未经氧化的QDs体系中 Cd2+浓度为 6 µg·mL−1; 经空
气诱导氧化后 TOPO-QDs 体系中 Cd2+浓度为 126 
µg·mL−1; 经紫外光催化氧化后QDs体系中Cd2+浓度
为 82 µg·mL−1. 由此提出了量子点的细胞致毒机理: 
CdSe核表面的氧化导致了 Cd2+的释放, 如图 1所示. 
鉴于环境自身氧化物质 H2O2 的存在, 研究人员同时
测定了经 1 mmol·L−1 H2O2 的氧化过程后, 量子点
CdSe 体系中 Cd2+的自由溶解态浓度为 24 µg·mL−1. 




方式的影响后 ,  进一步研究了量子点 C d S e 和
CdSe/ZnS 的毒性与 Cd2+释放的关系. 他们通过量子
点染毒前后贴壁生长细胞数目来评价 QD 产生的细
胞增殖毒性, 同时利用 ICP-OES 测定了体系中自由
溶解态 Cd2+的浓度. 结果发现: 细胞毒性随着体系中
Cd2+浓度的增加而增大, 这与 Derfus[28]的结论是一致











图 1  量子点表面经氧化后 Cd2+的释放机理[28] 
 
在相同的条件下作用于同种细胞, 纳米 Au 同样可以
产生类似于量子点的毒性反应. 这充分表明, 体系中
Cd2+的释放是造成细胞损伤的重要因素但不是唯一




性也是很有必要的. Lovric[31]研究组发现: 裸核 CdTe
能造成 MCF-7 细胞线粒体、质膜和细胞核的损伤以
及线粒体中细胞色素 C 的释放, 最终导致细胞凋亡. 
实验还发现: 裸核 CdTe 产生的细胞毒性可以通过抗
氧化剂的介入得以抑制, 所以这种细胞损伤可能是
由 ROS介导产生的. 因此, 他们认为: 量子点在作为
生物荧光标记物时, 关键在于如何调控壳层结构, 防
止生物体或外界环境的氧化所引起的降解过程. 但
奇怪的是, 在 Lovric[18]前期研究中, 两种抗氧化剂
(NAC, Trolox)的加入对细胞活性有着不同的影响: 2 
mmol·L−1的NAC可以很大程度地抑制量子点诱导的
细胞增殖毒性; 而在相同条件下, 同样作为抗氧化剂







核的氧化以及 Cd2+的释放; 另一方面, 氧化过程中产
生的活性氧物质(ROS)在生物体内又会引起一系列自
由基链反应, 诱发脂质过氧化过程, 最终导致细胞凋
亡. Cho等[22]在随后的体外实验中验证了 Tsay的观点, 
他们将不同的量子点(CdCl2 作为阳性对照)在同一浓
度下(10 µg·mL−1)作用 MCF-7 细胞, 比较了细胞内
Cd2+浓度和对应的细胞增殖毒性之间的关系. 结果发
现: 当暴露于 CdCl2时, 细胞内 Cd2+浓度和细胞活性









图 2  量子点降解致毒机理示意图[32] 
 
Green 等[33]深入地研究了量子点产生的活性氧
自由基对超螺旋 DNA 缺损的影响. 实验发现: 仅仅
在紫外光的照射下, DNA 的损伤率小于 5%; 只有量
子点存在的情况下, DNA的损伤率为 29%; 而在紫外
光和量子点共存的条件下 , DNA 的损伤率达到了
56%. 他们认为这种 DNA 损伤是由量子点表面光催
化氧化产生的自由基导致的.  
Ipe等[34]进一步探讨了氧化应激与量子点本身结
构的相关性. 他们认为: 单独的 CdS在紫外光下能产










没有自由基的产生 , 这表明经过特定的壳层修饰 , 











前, 相关研究仍在持续进行中.  






子点在小鼠体内的示踪, 发现 1 µmol·L−1 QD并没有
导致明显的病理学反应, 这与Voura等[36]的结果是一
致的. Hanaki等[37]将 Vero细胞暴露于 0.24 mg·mL−1
的 SSA-MUA/CdSe/ZnS培养液中 2 h, 也未发现细胞
活性发生显著性变化. Chen等[38]认为 10 pmol/105细









CdSe和 Cd2+(以 Cd计)都能显著性抑制 E2诱导产生
的 Vtg. 结合量子点致毒机理来看, Cd扮演着至关重
要的角色. 而 Cd作为一种新型的环境内分泌干扰物, 
已经为大家所共识: Cd2+与雌激素受体有很高的亲和
力[39], 能够通过改变 E2 受体(ER)的构象, 来抑制 E2
与ER的特异性结合, 从而影响E2诱导产生的卵黄蛋
















如 Cd, Se, Te, S, Zn等的毒性[41~44], 并和已知组分的








布、代谢和排泄(即 ADME)的综合研究显得更有意义.  
(5) 目前, 体外实验(细胞水平)研究较多, 而体
内实验(个体水平)和生物分子实验(分子水平)的研究
相对较少. 把个体、细胞和分子三种层次的研究有机
































的研究, 也必将是个长久、持续的探索过程.  
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